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論文内容要旨
 アトピー性皮膚炎患者の肉眼的病変部以外にみられる乾燥皮膚(a七〇picxerosis:AX)の角
 層の特殊性を明らかにするため,前腕屈側に肉眼的病変を持たないアトピー性皮膚炎患者と正
 常人の前腕屈側を使い,主に非侵襲的な方法を用い比較検討をした。実験は1)角層のバリ
 アー機能を反映する角層の経表皮水分喪失量(transepidermalwaterloss:TEWL)の測定,
 2)皮膚のやわらかさ,なめらかさの指標の角層水分含有量の測定,3)簡便ストリッピング法
 で採取した角層細胞間の固着性,4)角層の水分の保持に重要な役割をする表層角層の水溶性ア
 ミノ酸含有量の測定に加え,5)表層の角層細胞の錯角化細胞の割合,6)表層角層面積の測定,
 7)角層tumover時間,8)角層層数算定および,9)病理組織学的な検索を行った。その結
 果からAXではTEWLが正常人より有意に高値を示し角層のバリアー機能の低下を認めた。ま
 た角層の水分含有量は低値を示し水分の保持能が悪いことが解った。両者ともスコッチテープで
 6回ストリッピングし,TEWLと角層水分含有量の測定をしたが,その結果は水分含有量の方
 はAX,正常人の両方とも上昇がみられたがTEWLの方はAXでは正常人と較べ有意な上昇は
 なかった。よって,AXでは角層表面が機能的に劣っている細胞で覆われていることが推測され
 た。採取した角層細胞の凝集を見ると,正常人では角層細胞が6個以上凝集しているものが全体
 の6.5%でしかないのに対しAXでは17.5%を占め,AXの方が角層細胞間の固着性が高いことが
 認められた。AXの表層角層に含まれる水溶性アミノ酸含有量は低下しており,角層水分含有量
 の低下を説明するものであった。角層細胞を見てみると両者とも殆ど核を持たず,一方,角層細
 胞面積はAXでは正常人と較べ有意に小さかった。表皮細胞の分裂速度を表す角層tumover時
 間はAXでは7日と正常人の14日に対し有意に短縮がみられた。また病理組織学的所見で真皮上
 層の血管周囲の単核球の細胞浸潤と色素失調など軽い炎症所見がみられ,慢性に持続した皮膚炎
 の先行を示唆するものである。また,角層層数も正常人が平均15層に対しAXでは21層と有意に
 厚く,機能的に1日に剥がれ落ちる角層を計算すると正常人では約1層,AXでは約3層である。
 これらの結果は錯角化細胞がAXに見られない点を除いて鱗屑を生じる他の炎症性皮膚と同じ所
 見である。すなわちAXは肉眼的には乾燥皮膚を見るのみであるが錯角化を起こさない程度の軽
 い炎症がある皮膚の状態であることがわかった。よってアトピー性皮膚炎の患者の一見正常に見
 える皮膚でも角層のバリアー機能の障害があるため皮膚からの環境アレルゲンの吸収が容易にな
 り湿疹性皮膚炎をおこしやすくなると考えた。
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 審査結果の要旨
 アトピー性皮膚炎患者の無疹部が正常人の皮膚と比べて乾燥していることはよく知られその診
 断基準にもあげられている。その乾燥皮膚(atopicxerosis:AX)に関し,本症に尋常性魚鱗
 癬の合併の高いことから生来角層の機能低下があるという考えがある一方,むしろ後天的な皮膚
 炎の結果の軽い湿疹性変化があるという考えもある。渡邊眞理子はAXの病因を知るため,主に
 非侵襲的な方法を用いて表層角層の機能からAXの本態を迫ろうとした。
 そのため,前腕屈側に肉眼的病変を持たないアトピー性皮膚炎患者と正常人の同じ部位を使用
 し・角層の表層を剥離(ストリッピング)し,前後の経表皮水分喪失量(TEWL)と角層水分含
 有量の測定,簡便ストリッピング法で採取した角層細胞の形態と角層細胞間の固着性,表層角層
 中の水溶性アミノ酸含有量,表層の角層細胞の錯角化細胞の割合,表層角層面積の測定,角層ター
 ンオーバー時間,角層層数算定および病理組織学的な検索を行い比較検討した。
 その結果から,AXの角層はバリヤー機能の指標のTEWLの上昇(バリヤー機能の低下)と角
 層水分含有量低下を示した。またAXの角層は構成する細胞のほとんどが核を持たず小さく,そ
 の層数は多いにもかかわらず,機能的に正常のそれに劣り,しかも角層細胞間の固着性が高いた
 め,角層細胞はある程度の塊り(小さな鱗屑)をなして表面から剥離する傾向があることを見い
 出した。すなわち錯角化を起こさない程度の軽い炎症がある。結果的にターンオーバー時間も短
 縮していた。
 以上の所見を,他の鱗屑を持った疾患と比較すると,AXは錯角化細胞がない点を除いて乾癬
 などの鱗屑性炎症性皮膚と類似していることを認めた。
 よってAXは肉眼的には乾燥皮膚を見るのみであるが錯角化を起こさない程度の軽い炎症があ
 る皮膚の状態であることを明らかにした一方,アトピー性皮膚炎の患者の一見正常に見える皮膚
 でも角層のバリヤー機能の障害があるために皮膚からの環境アレルゲンの吸収も容易になり湿疹
 性皮膚炎を起こしやすくなると渡邊は考えた。
 渡邊の得たこれらの知見は,従来多くの議論がありながら本体が見えにくいアトピー性皮膚炎
 の乾燥肌についての機能的側面を明らかとした。よってこの論文は学位に価するものと考える。
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